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Avaliação do selénio, zinco e cobre séricos numa  
Unidade de Cuidados Intensivos  




Introdução: O selénio, o zinco e o cobre, são oligoelementos considerados importantes 
na resposta anti-inflamatória / antioxidante, sendo o objetivo deste trabalho relacionar as 
suas concentrações séricas com a gravidade, a evolução clínica e o prognóstico.  
Material e Métodos: Realizou-se um estudo prospetivo na UCI do Hospital Beatriz 
Ângelo, durante 4 meses, com 200 doentes, tendo sido realizados doseamentos séricos de 
selénio, zinco, cobre e marcadores de fase aguda, na admissão e ao terceiro dia de 
internamento.  
Resultados: Na admissão os doentes com duas ou mais falências de órgãos e os doentes 
com necessidade de suporte aminérgico apresentaram níveis de zinco e selénio 
significativamente mais baixos (p <0,01); os níveis séricos de zinco também eram 
significativamente mais baixos nos doentes ventilados (p = 0,05). Tempos mais 
prolongados de ventilação mecânica estavam associados a valores significativamente 
mais baixos de zinco e selénio na admissão (p = 0,014 e p = 0,037, respetivamente). Os 
doentes com falência renal e hematológica apresentaram valores mais baixos de selénio 
na admissão (p = 0,002 e p = 0,028, respetivamente). Verificou-se uma relação 
significativa entre os marcadores de fase aguda e os níveis de zinco (p = 0,004) e de 
selénio (p = 0,005).  
Os doentes que desenvolveram complicações infeciosas durante o internamento 
apresentaram níveis significativamente mais altos de cobre na admissão (p = 0,007). 
Analisou-se a variação dos níveis dos oligoelementos entre o primeiro e o terceiro dia de 
internamento, assim como da sua relação com o início precoce da dieta na UCI.  
Conclusão: Os doentes mais graves apresentaram níveis séricos de selénio e zinco mais 
baixos. A concentração sérica de cobre apresentou-se elevada na admissão, em alguns 
doentes, ao contrário do selénio e do zinco. Considerar que estes níveis alterados têm 
implicação causal na gravidade da situação clínica, ou são consequência da mesma, ficará 
em aberto.  
 
 






Background/ objectives: Selenium, zinc and copper are trace elements and have 
important antioxidant and anti-inflammatory properties. The main purpose of this study 
was to evaluate these trace elements plasmatic levels and correlate them with other blood 
values and with organ failure indicators, with the clinical evolution (ICU length of stay, 
ventilation period, vasopressor needs, infectious complications and renal function 
substitution needs). It was also intended to evaluate the relation between trace elements 
and acute- phase proteins and to establish a connection between trace elements levels and 
ICU and hospital prognosis.   
Subjects/ methods: It was a prospective study, with four months duration, and included 
200 patients. Patients were enrolled after satisfying the inclusion criteria. The study took 
place in the Intensive Care Unit of Beatriz Ângelo’s Hospital.  
Blood samples were taken to obtain the plasma levels of selenium, zinc, copper and other 
biomarkers at the admission to the ICU and on the third day in ICU. 
Results: A total of 200 consecutive patients (59% males, 41% females; median age 65,8 
years; age range 22 - 90 years) were included. Their median SAPS II and APACHE II 
scores were 42,96 ± 21,05 and 19,46 ± 10,4, respectively. Regarding the severity of 
disease, at admission, 69,5% of the patients had two or more organ failures, 19,5% had 
one organ failure and 11% had no organ failure. 
Normal trace elements blood values are discussed on ICU patients. On admission low 
zinc levels were present in almost 74% of our patients, 20% of the patients had low 
selenium levels and 8% had high copper levels, based on the normal population reference 
levels. 
We compared trace element levels from the first to the third day on ICU and there was a 
significant increase of zinc levels (p = 0,011). Selenium and copper levels were not 
significantly changed. There was a link between higher copper levels at admission and 
higher corporal mass index (p = 0,002).  There was no relation between trace elements 
levels and ICU length of stay, ICU mortality or hospital mortality.  
On admission, patients with multiple organ failure had significant lower zinc (p = 0,004) 
and selenium (p = 0,005) levels. 
Patients with respiratory failure or on vasopressors had significant lower zinc levels too  
(p = 0,05 and p = 0,000, respectively). 
Selenium plasmatic levels were also lower in patients with haemodynamic (p = 0,002), 
haematological (p = 0,028) and renal (p = 0,002) failure.  
Longer periods of ventilation were associated with significant lower zinc and selenium 
levels (p = 0,014 and p = 0,037, respectively).  
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Copper levels were significantly lower in respiratory failure patients (p = 0,047) and 
higher in patients with infectious complications (p = 0,007). 
There was a significant relation between organ failure, and zinc (p = 0,004) and selenium  
(p = 0,005) levels. There was an important decrease on zinc levels from critical patients 
with one organ failure to patients with multiple organ failure (p = 0,098). It also occurred 
with selenium levels, decreasing from none to multiple organ failure (p = 0,067). 
We analyzed the relation between trace element and acute phase protein levels. 
Zinc levels were positively related with albumin (r = 0,230; p = 0,001) and negatively 
related with CRP (r = - 0,251; p < 0,001). Since albumin is a negative acute phase protein 
marker and CRP a positive marker, this kind of variation with zinc levels was expected. 
Selenium levels were positively related with albumin (r = 0,454; p < 0,001), prealbumin 
(r = 0,432; p <0,001) and transferrin (r = 0,357; p < 0,001), and negatively related with 
ferritin (r = - 0,183; p = 0,011) and CRP (r = - 0,473; p < 0,001). This kind of variation 
with selenium levels was expected for these acute proteins, except for transferrin. Since 
transferrin is a positive acute phase protein, it would be expected its levels to rise with 
inflammation, as selenium levels decreased. 
Copper levels were positively related with transferrin (r = 0,186; p = 0,011) and albumin  
(r = 0,171; p = 0,019). Copper levels are high on the beginning of the inflammatory 
process, so the positive relation with transferrin was expected.  
We also analyzed the differences between these trace elements from the first to the third 
day, and compared it with the clinical evolution, with early nutritional support and with 
ICU and hospital prognosis. In our study, zinc levels increased from the first to the third 
day in ICU, in a significant way, concerning patients who started to eat during the first 
48 hours (p < 0,001).  
There was no relation between changes in the trace elements levels from the first to the 
third day on ICU and the severity markers (SAPS II, APACHE II), nor with ICU or 
hospital mortality. 
There was also no relation between the change in the trace elements levels from the first 
to the third day on ICU and the presence of an organ failure or the number of organ 
failures. 
Conclusion: Patients with worst situations had generally lower selenium and zinc levels. 
Copper levels are described as initially increased in major inflammatory processes. In our 
study, some patients had high copper levels at admission, opposite to zinc and selenium. 
It is possible that the zinc levels increase from the first to the third day is influenced by 
nutritional support. 
We still don´t know if these changed trace elements levels were a consequence of critical 
illness, caused by inflammation, with redistribution in body and increased losses, or if 
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lower blood trace elements levels had causal clinical implications on severity and 
evolution.   
 
Keywords: trace elements, critical care patients, zinc, selenium, copper 
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A malnutrição é um problema grave a nível hospitalar, com consequências em termos de 
morbi-mortalidade, tempo de internamento hospitalar, custos e perda de qualidade de vida 
irrefutáveis1.  
O suporte nutricional é de extrema importância nos doentes críticos, sendo considerado 
um componente fundamental da terapêutica destes doentes. Vários estudos têm sido 
desenvolvidos no âmbito da nutrição clínica, em doentes críticos, em múltiplas vertentes, 
sendo uma área de investigação promissora, em desenvolvimento contínuo, mas ainda 
longe de estar totalmente clarificada.  
Os oligoelementos, em conjunto com as vitaminas, constituem o grupo dos 
micronutrientes. As vitaminas são substâncias orgânicas, necessárias ao organismo em 
quantidades muito reduzidas, geralmente não produzidas pelo organismo, que podem 
atuar como coenzimas2. Tal como as vitaminas, também os oligoelementos são 
componentes essenciais no suporte nutricional, sendo estudados na nutrição humana 
desde há vários anos3. São cofatores em diferentes passos do metabolismo enzimático, 
dos hidratos de carbono, proteínas e lípidos4. Os oligoelementos são metais ou metaloides, 
que existem no organismo em muito pequena quantidade (menor de 0.01%)5, em 
concentrações constantes, e exercem funções estruturais enzimáticas ou como cofatores. 
A sua deficiência relaciona-se com alterações estruturais e bioquímicas específicas. Os 
oligoelementos essenciais, necessários em doses que vão de 50µg a 18mg por dia, são 
dez: selénio, zinco, cobre, cobalto, crómio, fluoreto, manganês, ferro, iodo, molibdénio6, 
sendo também essenciais na nutrição diária do doente crítico7. São várias as 
condicionantes que influenciam a biodisponibilidade e utilização dos oligoelementos8, 
nomeadamente a absorção que é variável ao longo da vida, as necessidades (aumentadas, 
por exemplo, na fase de gravidez) ou as interações entre os próprios oligoelementos, entre 
outras. 
Os oligoelementos atuam em processos biológicos fundamentais e são essenciais, não só 
como intermediários no metabolismo, mas também pelo seu papel anti-inflamatório, na 
cicatrização e regeneração tecidual, na imunidade humoral e celular, pela sua atividade 
antioxidante9 e na prevenção de doenças crónicas4 e de infeções adquiridas no hospital.  
A deficiência de micronutrientes pode ocorrer como consequência da própria doença 
grave, ou de condições prévias à doença10. Várias são as condições clínicas que podem 
provocar a perda aguda de oligoelementos nos doentes críticos, nomeadamente 
queimaduras, trauma, sépsis grave ou choque sético, pancreatite aguda, má absorção por 
cirurgia bariátrica, perda de líquidos biológicos por diarreia, fístulas, entre outros. 
Na doença crítica há a constante lesão celular mediada pelo stress oxidativo. 
O stress oxidativo é definido como uma alteração do equilíbrio entre a produção de 
espécies reativas de oxigénio (ROS) e de nitrogénio (RNS) e as defesas antioxidantes11,12.  
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Nos doentes críticos, com sépsis, em choque, com falência múltipla de órgãos (FMO) ou 
com ARDS, é evidente o stress oxidativo13. Existe aumento da produção de ROS e RNS 
e depleção de antioxidantes14, podendo conduzir a situações de lesão mitocondrial 
irreversível e concomitante morte celular15.  
As enzimas antioxidantes participam na estabilização dos radicais de oxigénio. O zinco e 
o selénio, entre outros, são cofatores de enzimas antioxidantes. 
Verifica-se que nos doentes críticos os níveis séricos de antioxidantes podem estar 
reduzidos. Esta redução pode não significar baixa de reservas no organismo, já que a 
doença crítica pode induzir a redistribuição dos antioxidantes16.  
De entre os diferentes oligoelementos5 destacamos o zinco, o selénio e o cobre.  
O zinco, envolvido no funcionamento enzimático e como estabilizador da estrutura 
molecular das membranas, participa no metabolismo dos hidratos de carbono sendo 
essencial no controlo glicémico, dos lípidos, das proteínas e dos ácidos nucléicos. Tem 
um papel importante na expressão genética, estando envolvido na transcrição e translação 
de polinucleótidos. É um oligoelemento essencial, necessário ao normal funcionamento 
do sistema imunitário, na divisão celular, no crescimento ósseo, na cicatrização cutânea 
e de feridas. É ainda essencial na função neurocognitiva e na resposta ao stress 
oxidativo17. 
O selénio, imprescindível para o normal funcionamento celular, é cofator enzimático de 
mais de 30 selenoproteínas18,61,66 e constituinte integrante das enzimas glutatião 
peroxidase, selenoproteínas e tiorredoxina-redutase, que reduzem as moléculas oxidadas. 
Está envolvido na síntese hormonal, nomeadamente de hormonas tiroideias66. Cerca de 
60% do selénio está incorporado nas selenoproteínas, 30% liga-se à glutatião peroxidase, 
5 a 10% à albumina, existindo menos de 1% na forma livre19,66.  
Na sépsis e SIRS, a homeostasia do selénio altera-se61,66. O selénio e as selenoproteínas 
são redistribuídas nos tecidos envolvidos na síntese protéica e na resposta imune, havendo 
também perdas para o interstício19,66. 
O cobre é o terceiro mineral em maior quantidade no organismo. Está distribuído pelos 
tecidos biológicos, formando complexos orgânicos, muitos dos quais são metaloproteínas 
que funcionam como enzimas. Estas enzimas estão implicadas na utilização do oxigénio 
durante a respiração celular e envolvidas na síntese de componentes essenciais, como 
proteínas do tecido conjuntivo, osso e vasos, e componentes neuroativos implicados na 
função do sistema nervoso. Está envolvido na libertação de energia dentro das células e 
contribui para a eliminação de radicais livres de oxigénio, onde tem um papel 
antioxidante. O cobre é essencial, tendo um papel imprescindível como cofator nas 
reações de transferência de eletrões20.  
A maior parte do cobre absorvido a partir do intestino delgado é distribuído pelo fígado21 
e em menor quantidade pelo rim22. 
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O fígado é o órgão central da homeostase do cobre. No hepatócito o cobre associa-se a 
várias enzimas tendo várias funções23: associa-se à superóxido-dismutase a nível do 
citosol23, à citocromo-c oxidase a nível mitocondrial24,25,26 e intervém na via excretora 
celular, a nível do complexo de Golgi27,28. Há várias metaloenzimas contendo cobre, 
sendo este necessário para o seu normal funcionamento: para além da citocromo-oxidase 
e da superóxido-dismutase já referidas, também a lisil-oxidase, entre outras. 
Nos indivíduos saudáveis, com estado nutricional adequado, os antioxidantes endógenos, 
nos quais se incluem os oligoelementos, neutralizam os radicais livres de oxigénio 
produzidos. Nos doentes críticos há um aumento de produção de radicais livres de 
oxigénio, associado à diminuição de alguns antioxidantes endógenos, circulantes e 
tecidulares29,30, 31, 32 quer seja por aumento da perda, redistribuição ou diminuição do 
aporte. Esta situação contribui para o agravamento da doença aguda e o desenvolvimento 
de falências orgânicas4.  
Para além da redução de antioxidantes, durante o período de desenvolvimento da doença 
crítica, nos doentes com sépsis, trauma ou cirurgias major, pancreatites e grandes 
queimados, há um aumento de produção de agentes pró-oxidantes, aumento das espécies 
reativas de oxigénio, estando os doentes críticos vulneráveis ao stress oxidativo 
provocado pelas espécies reativas de oxigénio e de nitrogénio produzidas4, 33.  
Os radicais livres são deletérios para o organismo. São moléculas ou átomos que contêm 
um ou mais eletrões desemparelhados, estando deste modo instáveis.  Os radicais livres 
de oxigénio, ou espécies reativas de oxigénio, têm oxigénio no centro e são produzidas 
por metabolismo aeróbio normal, principalmente pelos leucócitos e cadeia respiratória 
mitocondrial. Os radicais livres de óxido nítrico resultam do metabolismo endotelial 
normal34. 
Alonso de Vega e Colaboradores, em 2002,35 comprovaram que os doentes com síndroma 
de resposta inflamatória sistémica (SIRS), nomeadamente os doentes críticos, apresentam 
uma resposta em termos de stress oxidativo muito superior aos doentes sem SIRS. Estes 
processos de stress oxidativo associados ao SIRS mantido podem promover o 
desenvolvimento de falência múltipla de órgãos36.  
A redução dos oligoelementos em circulação nos doentes críticos pode contribuir para a 
exaustão da capacidade antioxidante, promovendo o aumento dos radicais livres (espécies 
reativas de oxigénio-ROS) e aumentando deste modo, a gravidade da doença37. 
A manutenção dos níveis séricos de selénio dentro dos valores de referência, está 
relacionada com a atividade normal da glutatião peroxidase, redução da peroxidação 
lipídica e redução das complicações infeciosas38. O selénio é essencial para a atividade 
da glutatião-peroxidase, uma selenoenzima major dentro das selenoproteínas, e a sua 
carência está relacionada com a diminuição da resposta imune, por provável inativação 
da glutatião-peroxidase39.   
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Nos doentes com SIRS e no síndroma de disfunção múltipla de órgãos (MODS), os níveis 
de selénio poderão estar significativamente diminuídos, sendo o nível sérico de selénio 
um valor preditivo de mortalidade32.      
Com o objetivo de prevenir um risco acrescido de infeções nos doentes, vítimas de 
trauma, deve evitar-se a descida de zinco e selénio abaixo de níveis necessários para a 
adequada atividade antioxidante da glutatião peroxidase40.       
De igual modo, nos doentes queimados, a suplementação com oligoelementos, 
nomeadamente cobre, selénio e zinco, parece estar relacionada com a redução da 
incidência de pneumonias nosocomiais41.  As concentrações de zinco e selénio diminuem 
significativamente em situações de trauma grave, cirurgia, sépsis e resposta inflamatória 
sistémica grave42.  
Ao contrário dos níveis de zinco e do selénio, os níveis séricos do cobre estão 
habitualmente aumentados nos processos inflamatórios, como parte da resposta de fase 
aguda43. Estão descritos aumentos progressivos dos níveis séricos de cobre de 12 a 30% 
em situações de stress inflamatório, nomeadamente pós cirurgia major ou trauma44,45.  
A subida dos níveis de cobre está relacionada com aumento da síntese hepática de 
ceruloplasmina, proteína de fase aguda transportadora de cobre, que contem 8 átomos de 
cobre por molécula46, cujos níveis estão aumentados nos processos inflamatórios43. A 
subida dos níveis séricos de ceruloplasmina e de cobre associada ao processo inflamatório 
é proporcional, pelo que a relação cobre: ceruloplasmina se mantem sobreponível44. 
O cobre é tóxico na forma livre. A maior parte do cobre é transportado ligado à 
ceruloplasmina, encontrando-se o restante associado à albumina, à transcupreína e a 
complexos cobre- aminoácidos47. O cobre é um cofator essencial para várias enzimas, 
incluindo citocromos, e exerce a sua atividade antioxidante através da ceruloplasmina e, 
juntamente com o zinco, através da atividade da cobre-zinco superóxido-dismutase (Cu-
Zn SOD)48.   
Os oligoelementos estão distribuídos pelo sangue, tecidos e órgãos. Durante a resposta de 
fase aguda a uma situação de sépsis ou trauma, em que há transudação de líquidos, 
alterações do equilíbrio ácido-base e redução do aporte nutricional, ocorrerão alterações 
nos nutrientes nos diferentes compartimentos corporais9.  
Os níveis séricos33 de zinco, selénio e cobre considerados adequados no homem, são 
respetivamente de 60-120 µg/dL, 50-150 µg/L e de 75-145µg/dL. Embora não sejam 
conhecidos os níveis considerados ótimos de oligoelementos nos doentes internados em 
UCI, a presença de níveis séricos dentro dos valores considerados de referência parece 
importante, havendo vários estudos que apontam para a melhoria do prognóstico desses 
doentes. 
O estudo REDOX evidenciou a presença de níveis baixos de selénio nos doentes 
internados em UCI na Europa, o mesmo não ocorrendo, no entanto, na América do 
Norte40.  A suplementação de oligoelementos é complexa e não deve ser efetuada de 
forma sistemática a todos os doentes internados, uma vez que as carências variam de 
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doente para doente, de população para população e mesmo nos próprios doentes, em 
função das suas patologias.  
Angstworm e Colaboradores50, em 1999 concluíram que a suplementação com selénio 
estava associada a um melhor prognóstico dos doentes críticos, com redução da 
mortalidade e diminuição da incidência de lesão renal aguda grave. Também Heyland e 
Colaboradores33 mostraram que a suplementação simples com selénio parecia estar 
associada a um melhor prognóstico e à redução da mortalidade em UCI.  
No entanto Visser, Labadarios e Blaauw,49 constataram, em revisão sistemática, que a 
suplementação com oligoelementos não estava associada a redução das complicações 
infeciosas, e que o benefício da suplementação com um oligoelemento isoladamente 
(foram avaliados 6 estudos, em que se utilizou maioritariamente o selénio), tinha um 
significado estatístico marginal (p = 0.06) no que refere a mortalidade, em comparação 
com a suplementação combinada de vários micronutrientes. Foram analisados 9 estudos 
em que foi feita suplementação combinada com selénio, zinco, cobre, vitaminas D, E ou 
C, tendo a suplementação combinada significado estatístico importante (p = 0.006).  
Os oligoelementos estão envolvidos nas reações antioxidativas e de regeneração4 
fazendo, deste modo, sentido serem benéficos em suplementação combinada.  
Na resposta inflamatória sistémica, inerente ao processo de doença crítica, para além dos 
agentes anti e pró-oxidantes, existe a resposta de fase aguda, em que há alteração da 
concentração de várias proteínas (proteínas de fase aguda) de forma fisiológica, como 
resposta ao processo inflamatório. 
As proteínas de fase aguda, substâncias maioritariamente produzidas a nível hepático, 
estão aumentadas (proteínas de fase aguda positivas, nomeadamente a PCR e a ferritina) 
ou diminuídas (proteínas de fase aguda negativas: albumina, a pré-albumina e 
transferrina) em pelo menos 25%, em resposta ao processo inflamatório sistémico51,52,53. 
O doseamento sérico dos oligoelementos é difícil e requer técnicas de colheita específicas, 
utilizando materiais, nomeadamente tubos de colheita, também específicos para o efeito2. 
Estudos prévios demonstraram que os níveis séricos de oligoelementos nos doentes 
críticos são difíceis de interpretar55, podendo não ter qualquer significado, uma vez que 
poderão estar relacionados com aporte recente por via alimentar ou suplementação, em 
caso de valores normais ou altos; ou podem ter relação com falta de absorção/perdas 
aumentadas, estando deste modo, diminuídos. 
O projeto decorreu na Unidade de Cuidados Intensivos (UCI) do Serviço de Medicina 
Intensiva (SMI) do Hospital Beatriz Ângelo (HBA) e os dados foram recolhidos nesta 
Instituição. 
Com este estudo pretendeu-se caracterizar a população de doentes internados na UCI, 
tendo sido feita a avaliação das concentrações séricas de micronutrientes, relacionadas as 
concentrações séricas destes nutrientes com outros parâmetros laboratoriais, com a 
gravidade clínica, evolução e prognóstico na UCI e hospitalar. 
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Compreendendo as eventuais deficiências nutricionais da população de doentes críticos 
do HBA, e as suas consequências, será possível preveni-las ou minimizá-las, caso seja 





Avaliar a concentração sérica do selénio, zinco e cobre em doentes internados na UCI do 
SMI do HBA.  
 
- Relacionar as concentrações séricas destes oligoelementos com outros valores 
analíticos; 
- Relacionar as concentrações séricas destes oligoelementos com a gravidade e a 
evolução clínica dos doentes: tempo de internamento, tempo de ventilação, 
necessidade de suporte aminérgico, necessidade de substituição da função renal 
e existência de complicações infecciosa;  
- Avaliar a possível relação entre as concentrações séricas do zinco, selénio e 
cobre, os indicadores de falências orgânicas e os marcadores de fase aguda;  
- Estabelecer a eventual relação entre as concentrações destes oligoelementos e o 
prognóstico na UCI e hospitalar; 
- Avaliar a evolução da concentração sérica dos oligoelementos no internamento 
na UCI e relacionar a sua variação com o estado nutricional dos doentes (IMC) 




Material e Métodos 
Material ou população de estudo  
 
Foram incluídos no estudo todos os doentes internados na UCI do SMI do HBA, de forma 
consecutiva no período de tempo estipulado de 4 meses, em que foi efetuada a avaliação 
analítica proposta nas primeiras 24h de internamento e obtido o consentimento 
informado. Foram excluídos todos os doentes internados menores de 18 anos, as grávidas 




Este estudo, no âmbito do Mestrado em Nutrição Clínica da Faculdade de Medicina de 
Lisboa e do ESTeSL, foi aprovado pela comissão de Ética da Faculdade de Medicina de 
Lisboa e pela Comissão de Ética do Hospital Beatriz Ângelo. O estudo decorreu na UCI 
do SMI do HBA, existindo 10 camas de cuidados intensivos polivalentes. 
Foi realizado um estudo prospetivo, em que foram incluídos 200 doentes, tendo sido 
obtido o consentimento informado dos mesmos, ou dos seus representantes legais. A 
colheita de sangue foi efetuada nas primeiras 24h de internamento do doente na UCI, 
juntamente com as análises de rotina, tendo sido avaliados os seguintes parâmetros 
analíticos: hemograma completo com plaquetas, INR, doseamento das proteínas totais, 
albumina, pré-albumina, transferrina, colesterol total, triglicéridos, ferro, bilirrubina total, 
creatinina, ionograma, selénio, zinco e cobre. Foram também avaliados hemograma, 
creatinina, selénio, zinco e cobre ao terceiro dia de internamento, para além de outras 
análises consideradas necessárias pelo médico assistente do doente. 
Foi feita a caracterização da amostra (doentes médicos ou cirúrgicos, com quadro sético 
ou outros diagnósticos) em termos de gravidade clínica, correlacionando-a com os níveis 
séricos dos micronutrientes avaliados na admissão e ao terceiro dia de internamento, 
quando possível.  
Estes dados foram analisados estatisticamente, procurando relacionar os parâmetros 
avaliados com indicadores de prognóstico, correlacionando-os com a gravidade da 
doença avaliada nas primeiras 24h de internamento no Serviço (índices de gravidade: 
SAPS II e APACHE II) e com as falências orgânicas, avaliadas em função do score 
“Sequential Organ Failure Assessment” que permite caracterizar a evolução das falências 
de órgãos ao longo do tempo de internamento em UCI. Consideraram-se as falências de 
órgão com critério de gravidade em função do valor de SOFA > 249 para qualquer dos 
órgãos avaliados. Deste modo considerou-se falência hemodinâmica: necessidade de 
suporte aminérgico; falência respiratória: necessidade de suporte por ventilação mecânica 
invasiva ou não invasiva; falência renal: creatinina >2mg/dL, e/ou eventual necessidade 
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de técnica de substituição de função renal; falência hematológica: alteração da 
coagulação56, com plaquetas <100 000/mm3; falência hepática: bilirrubina total  
> 2mg/dL. De acordo com as indicações de referênciação para eventual internamento em 
UCI, considerou-se critério de gravidade de falência hepática também a presença de INR 
> 251.  
Foram asseguradas todas as condições de realização do projeto, não havendo custos 
associados, para além dos custos inerentes às análises laboratoriais efetuadas, suportadas 
pelo hospital. O tempo dedicado ao projeto foi parcial, pós-laboral. 
 
Métodos analíticos  
 
O zinco, cobre e selénio plasmáticos foram avaliados pelo método de Espetroscopia de 
absorção atómica. A Espetroscopia de absorção atómica permite determinar a quantidade 
de determinados oligoelementos, recorrendo à absorção de radiação pelos átomos no seu 
estado gasoso. É um método muito sensível, sendo adequado para a análise de amostras 
normais e também de amostras com elementos em quantidades vestigiais. 
O método utilizado para o doseamento da pré-albumina foi a Nefelometria. 
A PCR foi avaliada por método de imunoturbidimetria; a Albumina foi avaliada por 
método de Colorimetria; o ferro foi avaliado pelo método de Complexometria. O 
equipamento utilizado em todos estes doseamentos foi: COBAS c501- Roche. 
O doseamento da transferrina foi feito por turbidimetria e da ferritina pelo método de 





Os dados foram analisados no software estatístico SPSS, para Windows, versão 24.0 e os 
resultados considerados significativos ao nível de significância de 5%. 
Tendo em vista a caracterização da amostra, utilizou-se a análise de frequências (n, %) 
para os dados qualitativos e o cálculo do número mínimo, máximo, médio e desvio padrão 
para os dados quantitativos. 
Para testar a normalidade dos dados, utilizou-se o teste Shapiro-Wilk (n < 50) ou 
Kolmogorov-Smirnov (n > 50). 
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Na comparação dos níveis de selénio, zinco e cobre entre dois grupos independentes, 
utilizou-se o teste de Mann-Whitney, uma vez que o pressuposto de normalidade não se 
verificou (p < 0,05). 
Para comparar os níveis de selénio, zinco e cobre entre K > 2 grupos independentes, 
utilizou-se o teste de Kruskal-Wallis, uma vez que o pressuposto de normalidade não se 
verificou (p < 0,05). 
Na comparação dos diferentes grupos relativamente ao número de falências orgânicas 
utilizou-se a Análise de Variância Simples (One-Way Anova) com o teste de 
comparações múltiplas - teste de Scheffé (com p significativo <0,1 por se tratar de grupos 
pequenos), uma vez que há homogeneidade de variâncias. 
Para comparar os níveis de selénio, zinco e cobre entre o primeiro e o terceiro dias de 
internamento, utilizou-se o teste de Wilcoxon, dado que o pressuposto de normalidade 
não se verificou (p < 0,05). 
Tendo em vista o estudo da relação dos níveis de selénio, zinco e cobre com o tempo de 
internamento e o índice de massa corporal (IMC), utilizou-se o coeficiente de correlação 
de Spearman, uma vez que o pressuposto de normalidade não se verificou (p < 0,05).  
Para correlacionar os marcadores de fase aguda e os níveis séricos dos oligoelementos 
utilizou-se o coeficiente de correlação de Spearman, uma vez que o pressuposto de 
normalidade não se verificou (p < 0,05). 
Para relacionar a variação dos níveis séricos dos oligoelementos do 1º para o 3º dias de 
internamento com a mortalidade e com a presença ou ausência de falências orgânicas, 
usou-se o teste de Mann-Whitney, uma vez que o pressuposto de normalidade não se 
verificou  
(p < 0,05). 
Para relacionar a variação dos níveis séricos dos oligoelementos do 1º para o 3º dias de 
internamento com o número de falências orgânicas utilizou-se o teste de Kruskal-Wallis, 
uma vez que o pressuposto de normalidade não se verificou (p < 0,05). 
Da amostra inicial em estudo (n = 200) foram pontualmente excluídos doentes, em função 
dos parâmetros avaliados, por não apresentarem a informação pretendida relativamente a 









Caraterização da amostra 
Participaram no estudo 200 doentes (Tabela 1), 118 (59%) do género masculino e 82 
(41%) do género feminino, com idades compreendidas entre os 22 e os 90 anos (média 
de 65,8 anos) (Figura 1). 












                                                                          























































Fig. 1 – Distribuição por idades                                                                                              
(Média 65,84 ± 15 anos) 
 
(1) Ver descrição pormenorizada em Tabela 1 do Anexo 1 





Como se pode ver na tabela 1, os doentes eram maioritariamente provenientes do Serviço 
de urgência e do Bloco operatório, sendo 74% doentes médicos e 26% cirúrgicos, tendo 
as neoplasias um peso importante neste último grupo de doentes. 
O choque sético foi o principal motivo de admissão na Unidade, contribuindo todos os 
tipos de choque para 40,5% das admissões. O diagnóstico final predominante foi de 
pneumonia, sendo a neoplasia e a insuficiência cardíaca descompensada também bastante 
frequentes. 
O tempo médio de internamento foi de 6 ± 5 dias, 60% dos doentes tiveram alta hospitalar 
e 30% faleceram, sendo que 18,5% faleceram na UCI e os restantes 11,5% na enfermaria. 
Dos restantes 10%, 8,5% (17 doentes) foram transferidos para outro hospital e 1,5% 
permaneciam ainda internados. 
Em termos nutricionais, só 3% (n = 6) apresentavam desnutrição na admissão, com IMC 
< 18,5 Kg/m2. Dos restantes, cerca de metade tinham excesso de peso ou eram obesos. 
Praticamente todos os doentes apresentavam uma ou mais comorbilidades associadas, 
nomeadamente hipertensão arterial (cerca de 74% dos doentes), dislipidémia, diabetes, 
entre outras (Figura 2).  
 
 
Fig. 2 - Patologias associadas (antecedentes patológicos) 
 
Em relação aos índices de gravidade, os doentes apresentaram um SAPS II médio de 
42,96 + 21,05 e um APACHE II médio de 19,46 + 10,4, o que lhes conferiu uma 
probabilidade de mortalidade intra-hospitalar de 36,68% e 36,19%, respetivamente. 
No que se refere à gravidade da doença, 69,5% dos doentes internados apresentavam 2 
ou mais falências de órgão, 19,5% apresentavam uma falência orgânica e 11% não 
apresentavam falências de órgão. Estes últimos correspondiam a doentes internados na 
UCI em contexto de pós-operatórios que se previam complicados. As principais falências 
orgânicas foram a respiratória, com 74% dos doentes ventilados mecanicamente; a 



































36,5% dos doentes. Constatou-se que apenas 16,5% (n = 33) dos doentes internados 
necessitaram de TSFR. 
Os resultados mais relevantes das análises de sangue efetuadas aos doentes na admissão 
e ao terceiro dia encontram-se na Tabela 2. 
 



















Foi feita a análise comparativa entre os níveis séricos médios dos oligoelementos ao 
primeiro e terceiro dias de internamento. A concentração média de zinco no primeiro dia 
foi significativamente inferior à do terceiro dia (p = 0,011). Em relação ao selénio e cobre, 
as diferenças nos níveis médios do primeiro para o terceiro dia não apresentaram 
significado estatístico.  
 
Relativamente à concentração média dos diferentes oligoelementos nos doentes médicos 
e cirúrgicos (tabela 3), verificou-se uma diferença significativa (p < 0,001) nos níveis 
1º Dia 3º Dia
Valores Laboratoriais Média±dp (mín-máx) Média±dp (mín-máx)
Hb (12-16g/dL) 11,1±2,2 (5-16,8) 8,3±4,1 (5,8-15,2)
Leuc (4-10x10^2/mm3) 13790±12015 (360-110500) 10541±9723 (1170-85860)
Plaq (150-400/mm3) 230110±121075 (15000-743000)
INR 1,43±1,0 (0,9-12,6) 1,32±0,77 (0,84-8,84)
Ureia (17-49mg/dL) 81,26±65,4 (11-387)
Creat (0,5-0,9mg/dL) 1,9±1,7 (0,3-13,9) 1,6±1,4 (0,2-9,7)
ProtTot (6,4-8,3g/dL) 5,34±0,9 (3,2-7,8)
BilT (<1,2mg/dL) 1,254±2,6 (0,2-19,2) 1,5±5,5 (0,2-59)
Ferro (33-193µg/dL) 38,6±38,1 (1-260)
ColestT (<200mg/dL) 117,8±46,8 (13-328)
TG (<150mg/dL) 145,05±113,6 (41-1029)
Alb (3,5-5,2mg/dL) 3,004±1,5 (0,9-17,4)
Pré-Alb (20-40mg/dL) 12,152±8,3 (1,7-52,4)
Ferritina(10-120mg/dL) 1317,574±3466,8 (6-40374)
Transferrina (202-364mg/dL) 155,725±65,8 (51-393)
PCR (<0,5mg/dL) 15,643±14,8 (0,1-68,4)
Zinco (60-120µg/dL) 50,273±22,1 (25-212) 53,6±20,8 (25-189)
Selénio (50-150µg/L) 67,812±23,2 (25,7-156) 64,9±20,1 (1,5-124,5)





séricos de cobre, sendo que os primeiros, doentes médicos apresentavam concentrações 
médias de cobre significativamente mais elevadas (111,5 µg/dL) do que os cirúrgicos 
(88,8 µg/dL). 
  







Na tabela 4 encontram-se representadas as variações dos valores dos oligoelementos 
avaliados no momento da admissão e ao terceiro dia, de acordo com os níveis estipulados 
como normais, tendo em conta os valores de referência. Embora seja discutível quais os 
valores normais nos doentes críticos, considerando os valores de referência, constatou-se 
que o zinco era o oligoelemento que se apresentava mais frequentemente depletado na 
admissão e que essa diminuição se mantinha ao terceiro dia. O selénio também se 
encontrava baixo em relação aos valores de referência em cerca de 20% dos doentes, 
enquanto que o cobre era o único micronutriente elevado na admissão, em 8% dos 
doentes. 
 
Tabela 4- Variação da percentagem de doentes em função dos níveis séricos dos 






Analisámos a correlação entre os níveis séricos de zinco, selénio e cobre na admissão e o 
tempo de internamento, o IMC e a mortalidade. Dos três oligoelementos em estudo, 
apenas o cobre mostrou ter correlação com o índice de massa corporal (IMC) de forma 
positiva, embora fraca (r = 0,219, p = 0,003), sendo que quanto maior o IMC, maior a 
concentração de cobre. Não se verificaram relações entre os níveis séricos destes 
oligoelementos e o tempo de internamento, a mortalidade na UCI ou a mortalidade 
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 Zinco 51,1 46,1 0,28
 Selénio 63,5 70 0,798








Estudámos a possível relação entre os níveis séricos dos diferentes oligoelementos e a 
prevalência de falências orgânicas (Figura 3). Verificou-se a existência de relação 
significativa entre a presença de falências de órgão e os níveis séricos de zinco  
(p = 0,004), sendo que a concentração de zinco diminuiu de forma significativa dos 
indivíduos com uma para os indivíduos com múltiplas falências orgânicas (p = 0,098). 
Também se verificou uma relação significativa entre a existência de falências de órgãos 
e os níveis de selénio (p = 0,005), verificando-se uma diminuição significativa dos níveis 
de selénio nos indivíduos sem falências orgânicas relativamente aos indivíduos com 













Figura 3 - Variação das concentrações médias de zinco e das concentrações médias de 
selénio com o número de falências orgânicas  
Consultar Quadro 1 e Quadro 2 com dados estatísticos em Anexo 2. 
 
Não observámos diferenças significativas em relação aos níveis séricos de cobre. 
 
1. Falência respiratória 
Na figura 4 estão representados os valores médios dos três oligoelementos de acordo com 
a necessidade, ou não, de ventilação mecânica. Constatou-se que os doentes ventilados 































embora com significado estatístico apenas para o zinco e para o cobre (p = 0,05 e 










Fig. 4 – Concentração média dos níveis dos oligoelementos, em função da presença ou 
ausência de suporte ventilatório  
 
Consultar Quadro 3 e Quadro 4 (a.b.c.) com dados estatísticos em Anexo 2. 
Foi efetuada a correlação de Spearman para avaliar a possível relação entre o número de 
dias de ventilação e os níveis séricos dos três oligoelementos na admissão. Verificou-se 
uma relação negativa significativa, embora fraca, entre os níveis de zinco e selénio na 
admissão e o tempo de ventilação mecânica, (r (Zn) = -0,175, p = 0,014 e r (Se) = -0,149, 
p = 0,037), e uma relação negativa, embora sem significado estatístico entre os níveis de 
cobre e o número de dias de ventilação (r (Cu) = -0,137, p = 0,062).  
 
2. Falência hemodinâmica  
Em relação ao suporte vasopressor, constatou-se que os doentes com necessidade de 
suporte aminérgico apresentaram concentrações médias de zinco, selénio e cobre menores 
do que os doentes sem necessidade de aminas, sendo esta diferença significativa para o 
































Fig. 5 – Concentração média dos níveis dos oligoelementos, em função da presença ou 
ausência de suporte aminérgico
 
Consultar Quadro 5 e Quadro 6 (a.b.c.) com dados estatísticos em Anexo 2. 
 
3. Falência renal 
Os níveis séricos de selénio encontravam-se mais baixos nos doentes com falência renal, 
com significância estatística (p = 0,002). Não se observaram diferenças significativas em 










Fig. 6 – Concentração média dos níveis dos oligoelementos, em função da presença ou 
ausência de falência renal 
 




































Apesar de os doentes com falência renal apresentarem níveis significativamente mais 
baixos de selénio, não se verificaram diferenças estatisticamente significativas nos níveis 








Figura 7– Concentrações médias dos oligoelementos nos doentes submetidos ou não a 
TSFR  
 
Consultar Quadro 9 e Quadro 10 (a.b.c.) com dados estatísticos em Anexo 2. 
 
4. Falência hepática 
Em termos de função hepática, não se verificaram diferenças estatisticamente 
significativas nos níveis de oligoelementos nos grupos de doentes com e sem falência 










Fig. 8 – Concentração média dos níveis dos oligoelementos, em função da presença ou 
ausência de falência hepática  



































Consultar Quadro 11 e Quadro 12 (a.b.c.) com dados estatísticos em Anexo 2. 
 
5. Falência hematológica 
Verificou-se que nos doentes com trombocitopenia mais grave, (plaquetas < 100 
000/mm3), os níveis séricos dos oligoelementos se encontravam mais baixos, sendo a 










Fig. 9 – Concentração média dos níveis dos oligoelementos, em função da presença ou 
ausência de falência hematológica  
 
Consultar Quadro 13 e Quadro 14 (a.b.c.) com dados estatísticos em Anexo 2. 
 
Marcadores de fase aguda 
 
Os marcadores de fase aguda avaliados foram a ferritina, a transferrina e a proteína C 
reativa (PCR) - marcadores de fase aguda positivos, que aumentam nos processos 
inflamatórios e a pré-albumina e a albumina, marcadores de fase aguda negativos, que 
diminuem nos processos inflamatórios.  
A tabela 5 apresenta os dados da correlação entre os níveis séricos dos três oligoelementos 
e os marcadores de fase aguda. Verificou-se uma relação positiva significativa entre os 
níveis séricos de zinco e de albumina (p = 0,001) e uma relação negativa significativa 
entre o zinco e a PCR (p < 0,001), ainda que fracas.  
Em relação ao selénio verificou-se uma correlação positiva significativa entre os níveis 
séricos de selénio e de albumina (p < 0,001), pré-albumina (p < 0,001) e transferrina  




















a PCR (p < 0,001). As correlações com a albumina, pré-albumina, transferrina e PCR são 
moderadamente fortes. 
Quanto ao cobre, verificou-se uma correlação positiva significativa com a albumina  
(p = 0,019) e com a transferrina (p = 0,011), ainda que fraca em ambas as situações.  
 






Fez-se a análise da possível associação entre os níveis séricos dos oligoelementos e a 
presença de complicações infeciosas. Constatou-se a existência de associação 
estatisticamente significativa entre os níveis séricos do cobre no momento da admissão e 
a presença de complicações infeciosas. Os doentes que posteriormente desenvolveram 
complicações infeciosas apresentavam, na admissão, níveis séricos de cobre mais altos 
(de 122,32 µg/dL nos doentes com complicações e de 103,91 µg/dL nos doentes sem 
complicações, p = 0,007). 
Não se observou relação significativa entre os níveis séricos de zinco e selénio e a 









Albumina Pré-albumina Transferrina Ferritina PCR
r 0.230 0.116 0.135 0.012 -0,251
p 0.001 0.105 0.058 0.874 0.000
r 0.454 0.432 0.357 -0,183 -0,473
p 0.000 0.000 0.000 0.011 0.000
r 0.171 -0.107 0.186 0.023 -0.040

















Fig. 10 - Relação entre as complicações infeciosas e os níveis de cobre na admissão  
 
Consultar Quadro 15 e Quadro 16 (a.) com dados estatísticos em Anexo 3. 
 
Variação dos níveis séricos dos oligoelementos da admissão para o terceiro dia de 
internamento e sua relação com o início da dieta na UCI 
 
Observámos que 21 dos 200 doentes internados não iniciaram dieta durante a 
permanência na UCI. Destes 21 doentes, 3 faleceram na UCI, sendo que 16 faleceram no 
internamento, após alta da UCI. 2 doentes foram transferidos para outro hospital, 
desconhecendo-se a evolução posterior. Possivelmente estes doentes não iniciaram 
precocemente dieta por instabilidade hemodinâmica em agravamento ou por situação 
clínica grave que impediu patência da via entérica precoce. 
Na tabela 6 estão representados os níveis séricos médios dos oligoelementos na admissão 
e ao 3º dia de internamento, nos doentes com inicio de dieta nas primeiras 24-48h ou sem 
início de dieta neste período. 
No grupo de doentes com início de dieta nas primeiras 24-48h após a admissão constatou-
se um aumento significativo dos níveis médios de zinco do 1º para o 3º dia, (p < 0,001), 
não significativo nos doentes sem dieta. 
Apesar de não ter significado estatístico, verificou-se uma descida importante dos níveis 
médios de selénio do primeiro para o terceiro dia, nos doentes sem dieta nas primeiras 
48h, descida essa que também se verificou, nos doentes com dieta nas primeiras 48h, 
embora menos acentuada. Já o comportamento do cobre foi diferente, constatando-se, nos 
doentes sem início de dieta, uma diminuição dos níveis médios do primeiro para o terceiro 
dia, embora não significativo e uma subida nos doentes com início de dieta nas primeiras 










Tabela 6 – Relação entre os níveis séricos médios dos oligoelementos (média ± desvio 
padrão) na admissão e ao terceiro dia e a presença/ausência de dieta durante a 








Foi avaliada a possível relação entre a variação dos níveis séricos do zinco, selénio e 
cobre do primeiro para o terceiro dia e os índices de gravidade (SAPS II e APACHE II), 
não se verificando correlação entre eles (p > 0,05). 
Foi avaliada a associação entre a variação dos níveis dos oligoelementos da admissão para 
o terceiro dia e a mortalidade na UCI e hospitalar. Não se verificou relação significativa 
entre a variação dos níveis de cobre, zinco e selénio e a mortalidade hospitalar ou na UCI 
(p > 0,05). 
Foi também analisada a possível relação entre a variação dos níveis dos oligoelementos 
da admissão para o terceiro dia e a existência de falências orgânicas, não se registando 
qualquer associação entre a diferença dos níveis séricos dos oligoelementos do primeiro 
para o terceiro dia de UCI e a prevalência de falências orgânicas. Não foi encontrada 
qualquer associação entre a variação dos níveis dos oligoelementos da admissão para o 
terceiro dia e o número de falências de órgãos (p > 0,05).
 
  





































No presente estudo avaliámos os níveis de três oligoelementos essenciais, zinco, selénio 
e cobre, na população de doentes internados na UCI (200 doentes) e procurámos 
relacioná-los com a evolução e prognóstico dos doentes.  
O grupo de doentes estudado apresentava na altura da admissão, um IMC que era normal 
ou elevado em 97%. Em termos analíticos, com exceção da hemoglobina (Hb) que era 
ligeiramente baixa, apresentavam proteínas totais, ferro, colesterol e triglicéridos 
próximos do limite inferior da normalidade ou normais. 
Estes doentes eram maioritariamente graves, com uma probabilidade de mortalidade 
intra-hospitalar estimada de cerca de 37%, sendo que 69% (138 doentes) apresentavam 
duas ou mais falências de órgão. 
Os principais motivos de internamento foram choque associado a doenças do foro 
respiratório e circulatório, tendo as neoplasias pela sua vertente cirúrgica, um peso 
importante, também. 
Os níveis séricos de zinco, selénio e cobre considerados normais nos doentes críticos não 
são conhecidos58. Relativamente aos valores considerados de referência, dos 200 doentes 
incluídos no presente estudo constatou-se que 74% apresentavam níveis séricos de zinco 
baixos na admissão e 72% ainda mantinham níveis baixos ao terceiro dia de internamento. 
Na admissão o selénio encontrava-se baixo em 20% dos doentes e o cobre em 14%. Os 
níveis de cobre estavam dentro dos valores de referência na maior parte dos doentes, 
encontrando-se inclusive aumentados em 8% deles, o que está de acordo com o descrito 
na literatura, que refere que o cobre está aumentado em situações de inflamação sistémica 
grave43,50, 59.  
Nas situações inflamatórias agudas ou crónicas, séticas ou não séticas, os níveis séricos 
de cobre aumentam paralelamente aos de ceruloplasmina. As variações dos níveis de 
cobre sérico livre são insignificantes. De tal modo que a avaliação do cobre total em 
circulação é um bom indicador dos níveis de ceruloplasmina. Os níveis séricos de cobre 
aumentados, associados ao aumento da ceruloplasmina não influenciam os níveis 
hepáticos de cobre.60 
Vários autores referem que nos doentes críticos, quanto maior a gravidade da doença, 
menores os níveis séricos de alguns oligoelementos37, 53, 54, nomeadamente de selénio31,61 
e zinco17. Na nossa amostra foi evidente esta relação: os doentes com mais falências 
orgânicas, e deste modo, mais graves, apresentaram níveis séricos médios de zinco e 
selénio significativamente mais baixos. 
Estão descritas reduções dos níveis séricos de zinco na admissão dos doentes críticos de 
89% por Cander e Colaboradores62 e de 95,8% por Linko e Colaboradores63. Nas cirurgias 





Cerca de 90% do zinco encontra-se em circulação ligado à albumina, assim a 
concentração de zinco diminui quando a concentração de albumina diminui, o que ocorre 
nos processos inflamatórios, uma vez que a albumina é uma proteína de fase aguda 
negativa44.  
 Por outro lado, estes níveis mais baixos de zinco podem estar relacionados com aumento 
de perdas e redistribuição64, 65 O zinco em circulação ligado à albumina, sai do plasma se 
houver aumento da permeabilidade vascular como ocorre nos doentes críticos séticos64. 
Por outro lado, pode ser sequestrado pelo fígado e baço para estimular a síntese de 
proteínas de fase aguda e células imunitárias62,65. Nos casos de inflamação/ infeções 
graves há aumento das perdas de zinco pela urina, apesar dos níveis baixos62. 
O zinco é cofator de mais de 300 enzimas, tendo um papel importante na síntese de DNA 
e proteínas, na proliferação celular e na manutenção da integridade da membrana 
celular62,65,79.  
Não há sistema de armazenamento para o zinco no organismo, sendo os níveis séricos 
mantidos à custa da regulação estreita entre a adequada ingestão e a excreção urinária78,79.  
Também a homeostasia do selénio está alterada na SIRS66,67. O selénio e as 
selenoproteínas redistribuem-se pelos tecidos envolvidos na síntese proteica e resposta 
imune, havendo também perdas de selenoproteínas séricas para o interstício66. Nestes 
casos ocorre ainda disfunção endotelial com perdas de selenoproteínas para o endotélio68 
e aumento das perdas urinárias, apesar da concentração sérica diminuída67. Na nossa 
amostra, assistimos também à descida dos níveis séricos do selénio do primeiro para o 
terceiro dia, mais acentuada nos doentes que não iniciaram dieta. Embora esta descida 
não tenha significado estatístico, pode dever-se aos mecanismos descritos. 
Não se conseguiu estabelecer na nossa amostra nenhuma relação entre os níveis séricos 
dos oligoelementos na admissão e o tempo de internamento, a mortalidade na UCI ou a 
mortalidade hospitalar. Para Manzanares e Colaboradores32 a concentração baixa de 
selénio era preditiva de mortalidade. Isto não se verificou em relação à nossa amostra, 
não havendo relação entre a diminuição da concentração de selénio e a mortalidade, nem 
entre a concentração do zinco e cobre na admissão na UCI e a mortalidade.  
Dos três oligoelementos em estudo, apenas o cobre mostrou ter uma relação positiva com 
o índice de massa corporal (IMC) dos doentes. Não foi possível interpretar o motivo pelo 
qual os doentes com maior IMC apresentavam maior concentração sérica de cobre. Este 
aumento poderá estar relacionado com aumento da massa gorda visceral, havendo nestes 
casos um estado pró-inflamatório mantido a justificar este aumento do cobre.  
Relativamente às falências orgânicas estudadas, verificou-se que os doentes ventilados 
apresentaram níveis séricos de zinco, selénio e cobre, na admissão, mais baixos que os 
doentes não ventilados, tendo os níveis de zinco e cobre significado estatístico (p = 0,05 
e p = 0,047, respetivamente). Verificou-se ainda que os doentes com maior tempo de 





na admissão (p = 0,014 e p = 0,037, respetivamente). Os doentes críticos, depletados de 
micronutrientes, apresentam frequentemente tempo de ventilação mais prolongado, sendo 
sugerido em vários estudos que a administração destes antioxidantes possa diminuir o 
tempo de ventilação58,70,71.  
Os doentes com necessidade de suporte aminérgico apresentaram concentrações séricas 
médias de zinco, selénio e cobre mais baixas, sendo esta diferença significativa para o 
zinco (p = 0,000) e para o selénio (p = 0,002). Besecker e Colaboradores verificaram uma 
associação entre níveis elevados de suporte aminérgico e níveis mais baixos de zinco72. 
Também estão descritos níveis baixos de selénio associados a quadros de choque e 
inflamação73,74.   
Os critérios estabelecidos para se considerar “falência renal”, nomeadamente creatinina 
>2 mg/dL ou necessidade de TSFR, pressupunham por si só, uma situação de falência 
grave (estando esta falência renal grave presente em 36% dos doentes). Os níveis séricos 
de zinco, selénio e cobre eram mais baixos nos doentes com falência renal, tendo 
significância estatística no caso do selénio (p = 0,002).  
No grupo de doentes com falência renal, não se verificaram diferenças significativas nos 
níveis séricos de zinco, selénio e cobre na admissão, entre os doentes com ou sem 
necessidade de TSFR.  Verificou-se uma tendência para a presença de níveis médios de 
selénio mais baixos nos doentes com necessidade de TSFR, mas sem significado 
estatístico (p = 0,096).  
Nos doentes com insuficiência renal sob técnica dialítica os níveis de zinco, selénio e 
cobre tendem a estar diminuídos, sendo que este processo agrava com o tempo de diálise, 
por perdas associadas à própria técnica76, quer através do dialisante83 quer por adsorção 
através dos filtros54.  
Não se verificaram diferenças estatisticamente significativas nos níveis médios de 
oligoelementos nos grupos de doentes com e sem falência hepática. Verificou-se, no 
entanto, na nossa amostra uma tendência para a existência de níveis mais elevados de 
cobre nos doentes com falência hepática (p = 0,134). 
Há dois picos de cobre no sangue: o primeiro corresponde ao cobre absorvido do intestino 
e que surge em circulação ao fim de 2 horas e o segundo após cerca de 6 horas, que 
corresponde ao cobre secretado pela bílis associado à ceruloplasmina22.  
O aumento do cobre nos doentes críticos em estudo com falência hepática, poderá estar 
relacionado com o aumento da ceruloplasmina associado ao processo inflamatório82.  
A concentração elevada de ceruloplasmina é benéfica, uma vez que a ceruloplasmina 
sequestra os radicais livres circulantes, ajudando a manter o ferro no estado reduzido, e 
funcionando deste modo como um antioxidante77.  
No entanto este aumento do cobre, mais acentuado nos doentes com insuficiência 





nível dos hepatócitos lesados no doente crítico, conduzindo ao aumento da sua excreção, 
em comparação com os doentes sem falência hepática. Serão necessários estudos 
posteriores para esclarecimento desta situação. 
Nos doentes com falência hematológica, definida pelos critérios do SOFA56 pelo grau de 
trombocitopenia, verificou-se que plaquetas inferiores a 100 000/mm3 estavam associadas 
a níveis séricos de selénio mais baixos, de forma estatisticamente significativa (p = 
0,028). É conhecida a depleção de certos oligoelementos como fator causal associado a 
trombocitopenia58, 
Foi feita a avaliação da possível relação entre a concentração dos oligoelementos na 
admissão e dos marcadores de fase aguda.  
Verificou-se uma relação positiva significativa entre os níveis séricos de zinco e de 
albumina (r = 0,230; p = 0,001). e uma relação negativa significativa entre o zinco e a 
PCR (r = - 0,251; p < 0,001). Tendo em conta a diminuição dos níveis de zinco associado 
aos processos inflamatórios e o facto de a albumina ser um marcador de fase aguda 
negativo, esta correlação está de acordo com o esperado. A relação negativa com a PCR, 
marcador de fase aguda positivo, também é esperada, tendo em conta que a PCR sobe nos 
estados inflamatórios enquanto o zinco desce.  
Em relação ao selénio verificou-se uma relação positiva significativa entre os níveis 
séricos de selénio e de albumina (r = 0,454; p < 0,001), pré-albumina (r = 0,432; p <0,001) 
e transferrina (r = 0,357; p < 0,001), e uma relação negativa significativa com a ferritina 
(r = - 0,183; p = 0,011) e a PCR (r = - 0,473; p < 0,001). Esta relação está de acordo com 
o esperado para todos os marcadores de fase aguda, exceto para a transferrina. Sendo a 
transferrina um marcador de fase aguda positivo seria de esperar a sua subida nos 
processos inflamatórios, associada à descida do selénio. 
Quanto ao cobre, verificou-se uma relação positiva significativa com a transferrina  
(r = 0,186; p = 0,011) e uma correlação positiva e significativa com a albumina (r = 0,171; 
p = 0,019). O cobre encontra-se elevado na fase inicial dos processos inflamatórios 
graves, assim é de esperar a relação positiva que apresenta com a transferrina, sendo a 
correlação com a albumina positiva e significativa oposta ao que seria de esperar.  
Estes resultados estão genericamente de acordo com os referidos por Duncan e 
Colaboradores59, em que, com exceção do cobre, há uma clara diminuição da 
concentração de micronutrientes com aumento da gravidade da resposta infamatória 
sistémica. 
Em relação à presença de complicações infeciosas durante o internamento na UCI, 
constatou-se que os doentes que posteriormente vieram a desenvolver complicações 
infeciosas, apresentavam níveis séricos de cobre significativamente mais altos na 
admissão, podendo estes níveis mais altos traduzir processo inflamatório mais agressivo, 
apesar da ausência de relação significativa deste oligoelemento com a maior parte das 





Relativamente ao início da dieta durante a permanência em UCI, 21 doentes internados 
não iniciaram dieta nas primeiras 48h, como já foi referido, provavelmente devido a  
maior gravidade clínica e/ou ausência de via entérica, já que na sua maioria acabaram por 
falecer no internamento. 
Os níveis de zinco aumentaram consideravelmente do 1º para o 3º dia de internamento 
nos doentes em que foi iniciada dieta nas primeiras 48h. Nos doentes sem dieta, o aumento 
nos níveis séricos de zinco do 1º para o 3º dia não foi significativo. 
Este aumento poderá estar relacionado com o aporte fornecido pela dieta, associado a 
eventual menor instabilidade, que viabilizou o início precoce de dieta. Este facto sugere 
que este oligoelemento possa ser mais facilmente adquirido pela dieta, uma vez que não 
se pode excluir a possível relação com o início da mesma. Parece, no entanto, que poderá 
ser também facilmente eliminado ou redistribuído no organismo, uma vez que estava 
diminuído em quase 74% dos doentes, na admissão. 
Pelo facto de não existir no organismo forma de armazenamento de zinco78, sendo que os 
seus níveis estão dependentes de uma ingestão e absorção adequadas e de uma excreção 
renal controlada17, 79, o organismo poderá estar mais adaptado para a sua rápida utilização 
em relação aos restantes oligoelementos.  
Por outro lado, o aumento significativo dos níveis de zinco com o início da dieta, em 
detrimento do aumento dos níveis de selénio poderá sugerir que as doses de selénio na 
dieta administrada são insuficientes, que a absorção de zinco no tubo digestivo é mais 
fácil ou que as perdas de selénio no doente crítico são mais acentuadas e/ou mais difíceis 
de compensar. Terão de ser efetuados estudos dirigidos para esclarecer estes pontos. 
Já o selénio poderá ter uma biodisponibilidade diferente, diminuindo de forma mais lenta 
ao longo da doença (só diminuído em 20% dos doentes na admissão), continuando a 
descer nos doentes que iniciaram dieta nas primeiras 24 a 48h.  
Tanto os doentes com início de dieta nas primeiras 48h como os doentes sem dieta 
mostraram uma descida dos níveis médios de selénio do primeiro para o terceiro dia, 
embora sem significado estatístico.  
Nos doentes sem dieta nas primeiras 48h, verificou-se uma redução não significativa dos 
níveis de cobre do primeiro para o terceiro dia. Já nos doentes com dieta, houve uma 
evidente tendência para o aumento dos níveis de cobre, com p = 0,057. Este aumento 
poderá estar relacionado com o aporte nutricional ou ter relação com o aumento da 
ceruloplasmina sérica, embora neste segundo caso fosse de esperar o aumento dos níveis 
de cobre também nos doentes que mantiveram jejum. 
De qualquer modo estes resultados incidem sobre um grupo pequeno de doentes, não se 
podendo tirar conclusões em relação a este assunto.
Como foi referido, não existiu relação significativa entre os níveis séricos dos 





relação significativa entre a variação dos níveis de zinco, selénio e cobre da admissão 
para o terceiro dia e a mortalidade na UCI ou hospitalar.  
Foi ainda analisada a possível relação entre a variação dos níveis dos oligoelementos da 
admissão para o terceiro dia e a existência de falências orgânicas, não havendo qualquer 
relação entre a diferença dos níveis séricos dos oligoelementos do primeiro para o terceiro 
dia de UCI e a prevalência de falências orgânicas ou com o número de falências de órgão.  
Estes dados são opostos aos referidos por Manzanares32 e Colaboradores, em que a 
concentração sérica de selénio tinha valor prognóstico, mas estão de acordo com os 
resultados de Koekkoek e van Zanten80, que referem que os níveis séricos podem não 
traduzir os níveis reais dos oligoelementos, devido à redistribuição no organismo, que os 
estudos apresentam resultados divergentes e que baixos níveis de antioxidantes poderão 










No nosso estudo existiu uma elevada prevalência de concentrações séricas de zinco 
diminuídas na admissão (aproximadamente 74%), menos acentuada para o selénio ( só 
diminuído em 20% dos doentes).  
Os níveis séricos de cobre na admissão encontravam-se aumentados em 8% dos doentes, 
o que não ocorreu com os outros oligoelementos. 
Verificou-se uma associação positiva entre os níveis de cobre na admissão e o índice de 
massa corporal que poderá estar relacionado com um estado pró-inflamatório agravado 
pelo aumento da massa gorda (carece de estudos dirigidos). 
Não houve relação entre os níveis de oligoelementos e o número de dias de internamento, 
a mortalidade na UCI ou hospitalar. 
Os indivíduos com múltiplas falências de órgãos apresentavam concentrações de zinco e 
selénio significativamente mais baixas. 
Observámos que os doentes com falência respiratória e hemodinâmica apresentavam 
níveis significativamente mais baixos de zinco e que os níveis de selénio eram 
significativamente mais baixos nos doentes com falência hemodinâmica, hematológica e 
renal. 
Os níveis de cobre apresentavam-se significativamente mais baixos nos doentes com 
falência respiratória, de forma signiticativa, também.  
Os doentes que mantiveram ventilação mecânica por períodos mais prolongados 
apresentaram valores significativamente mais baixos de zinco e selénio na admissão  
(p = 0,014 e p = 0,037, respetivamente). 
Apesar de não ter significado estatístico, verificou-se que os níveis de cobre nos doentes 
com falência hepática são tendencialmente mais elevados que nos doentes sem falência 
hepática. Este aumento do cobre poderá estar relacionado com a diminuição da sua 
utilização como cofator enzimático a nível hepático, uma vez que o fígado está lesado, 
sendo deste modo mais excretado; ou poderá ter relação com o aumento da 
ceruloplasmina associado ao processo inflamatório. 
Tendo em conta o comportamento dos marcadores de fase aguda positivos e negativos, 
verificou-se uma correlação significativa e esperada entre os níveis de zinco e os de 
albumina e PCR; entre os níveis de selénio e os de albumina, pré-albumina, ferritina e 
PCR; e entre os níveis de cobre e de transferrina. 
Os doentes que desenvolveram complicações infeciosas apresentavam níveis de cobre 






No nosso estudo os níveis de zinco aumentaram de forma significativa com o início da 
dieta, o que poderá estar em relação com melhoria clínica ou com a melhor capacidade 
do organismo utilizar o zinco fornecido, comparativamente ao selénio. 
O aumento não significativo (p =0,057) do cobre nos doentes com dieta nas primeiras 48 
horas poderá também ser influenciado pelo início da dieta. Se se atribuíssem estes níveis 
de cobre mais elevados ao estado mais pró-inflamatório inicial, associado ao aumento da 
ceruloplasmina, seria de esperar o mesmo aumento, ou até superior, nos doentes sem dieta 
nas primeiras 48h. Embora sem significado estatístico os níveis de cobre sérico 
diminuíram do primeiro para o terceiro dia nos doentes sem dieta. Estes últimos  
possivelmente não iniciaram dieta nas primeiras 48h por maior gravidade do quadro 
clínico, embora esta questão não tenha sido esclarecida no presente estudo. 
O nosso estudo não permitiu esclarecer uma questão importante, que se prende com o 
facto de não ser possível distinguir se o agravamento clínico é por si só a causa da descida 
dos níveis séricos dos oligoelementos, se os níveis mais baixos destes oligoelementos se 
devem à redistribuição e aumento das perdas motivadas pelo processo inflamatório 
agravado (mais evidente para o zinco, na nossa amostra, e menos para o selénio) , ou se 
são estes níveis mais baixos dos oligoelementos os fatores causais implicados no 
agravamento do quadro clínico. 
Se for este o caso, a suplementação poderá ter um papel importante anti-inflamatório, na 
redução das complicações infeciosas70,81 e, consequentemente, no prognóstico dos 
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Tabela 1 – Proveniência  
Proveniência 
Serviço de Urgência 87/ 43,5% 
Bloco Operatório 45/ 22,5% 
Enfermaria Médica 34/ 17% 
Enfermaria Cirúrgica 11/ 5,5% 
Unidade de Cuidados Intermédios 7/ 3,5% 
Outro Hospital 16/ 8% 
 
 






































Quadro 1 – Relação entre as concentrações de oligoelementos e a presença de falências 



















Quadro 2 – Comparações das concentrações dos oligoelementos entre os grupos com 
nenhuma, uma ou múltiplas falências de órgãos (Análise de variância simples,  















Quadro 3 – Comparação dos níveis de zinco, selénio e cobre entre os doentes ventilados 










Quadro 4 – Análise descritiva das concentrações médias (± dp) dos oligoelementos nos 
grupos de doentes ventilados e não ventilados 






















Quadro 5 – Comparação dos níveis de zinco, selénio e cobre entre os doentes com e sem 










Quadro 6 – Análise descritiva das concentrações médias (± dp) dos oligoelementos nos 
grupos de doentes com e sem aminas 


















Quadro 7 – Comparação dos níveis de zinco, selénio e cobre entre os doentes com e sem 









Quadro 8 – Análise descritiva das concentrações médias (± dp) dos oligoelementos nos 
grupos de doentes com e sem falência renal 
























Quadro 9 – Comparação dos níveis de zinco, selénio e cobre entre os doentes com e sem 










Quadro 10 – Análise descritiva das concentrações médias (± dp) dos oligoelementos nos 
grupos de doentes com e sem necessidade de TSFR 






















Quadro11 – Comparação dos níveis de zinco, selénio e cobre entre os doentes com e 













Quadro 12 – Análise descritiva das concentrações médias (± dp) dos oligoelementos nos 
grupos de doentes com e sem falência hepática 
 

























Quadro13 – Comparação dos níveis de zinco, selénio e cobre entre os doentes com e 












Quadro 14 – Análise descritiva das concentrações médias (± dp) dos oligoelementos nos 
grupos de doentes com e sem falência hematológica 
 

























Quadro15 – Comparação dos níveis de zinco, selénio e cobre entre os doentes com e 












Quadro 16 – Análise descritiva das concentrações médias (± dp) de cobre nos grupos de 
doentes com e sem complicações infeciosas 
 
a. Cobre 
 
 
 
 
 
  
 
 
 
